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Apresentação 
Esta diretriz tem como objetivo apoiar as decisões clínicas no tratamento 
de tumores de próstata: doença localizada. As diretrizes seguem níveis pré- 
definidos de evidência científica e força por trás de cada recomendação 
(Sistema Grade). Não são objetivos dessas diretrizes recomendações a 
respeito de considerações fisiopatológicas sobre as doenças. Cada opção 
terapêutica recomendada foi avaliada quanto à relevância clínica, mas tam-
bém quanto ao impacto econômico. Assim, algumas alternativas podem 
ser recomendadas dentro de um cenário de restrição orçamentária no sis-
tema público de saúde brasileiro.
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Lista de abreviaturas
ALT	 Alanina transaminase
AST	 Aspartato transaminase
ASTRO	 American Society for Radiation Oncology 
FALC	 Fosfatase alcalina
FR	 Força de recomendação
LFN	 Linfonodo(s)
LHRH	 Luteinizing hormone-releasing hormone
NE	 Nível de evidência
PET/PSMA	 Positron emission tomography/Prostate-specific membrane antigen
PSA	 Prostate-specific antigen (antígeno prostático específico)
PSMA	 Prostate-specific membrane antigen
RB	 Recidiva bioquímica
RM	 Ressonância magnética
RT	 Radioterapia
SG	 Sobrevida global
TC	 Tomografia computadorizada
TDA	 Terapia de deprivação androgênica
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Prevenção e rastreamento

Prevenção
- Hábitos de vida saudáveis;
- Combate a obesidade e ao sedentarismo;
- Não fumar.

Rastreamento
Decisão compartilhada entre médico e paciente, baseada em características indi-
viduais como etnia, histórico familiar, idade e comorbidades e após discussão de 
riscos e benefícios. 

Exames
- PSA sérico   NE ALTO/FR FORTE  ;
- Considerar acrescentar o exame de toque retal   NE BAIXO/FR FRACA  .

Público-alvo
- Homens > 45-50 anos   NE MODERADO/FR FRACA  ;
- Homens > 40 anos, se alto risco: negros; portadores de mutações germinativas 
de alto risco (ATM, BRCA1, BRCA2, CHEK2, HOXB13, TP53); história pessoal ou 
familiar positiva   NE MODERADO/FR FORTE  .

Periodicidade
- A cada 2 a 4 anos para homens com idade entre 50 e 69 anos   NE ALTO/FR FORTE  ;
- Anual, naqueles de alto risco   NE BAIXO/FR FRACA  .

 � Considerações e bases científicas para recomendações
Estudos que avaliaram o impacto de medidas dietéticas e medicamen-

tosas específicas destinadas à redução do risco de câncer de próstata, 
como o aumento do consumo de licopeno, vitaminas e micronutrientes, 
bem como o uso de inibidores da 5-alfa redutase, estatinas, metformina, 
dentre outros, apontaram resultados conflitantes e ainda não fortalecem 
de forma isolada o papel dessas medidas como estratégias de prevenção. 
Contudo, de modo geral, a manutenção de hábitos alimentares saudáveis 
pode contribuir na prevenção do início e da progressão da doença, deven-
do ser encorajados.

Já fatores de risco modificáveis relacionados ao estilo de vida, como 
tabagismo e obesidade, demonstraram aumentar o risco de câncer de 
próstata, particularmente para doença agressiva ou avançada, e devem 
ser combatidos.1
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O rastreio do câncer de próstata ainda é motivo de grande controvérsia 
na atualidade. Fatores específicos como idade, etnia, histórico familiar e co-
morbidades devem sempre ser considerados para uma discussão baseada 
em riscos e benefícios e para que a tomada de decisão seja compartilhada.2

Dados de ensaios randomizados apoiam que o rastreamento por meio 
da dosagem do PSA promove um benefício significativo no aumento do 
diagnóstico, na detecção de doença mais localizada e um pequeno benefí-
cio na redução da mortalidade câncer-específica.3-5 Em contrapartida, tam-
bém há aumento da possibilidade de testes falso-positivos, de overdiag-
nosis e overtreatment, sem, entretanto, reduzir a mortalidade geral. Sob 
esse olhar, poder-se-ia expor uma parcela de pacientes a riscos e eventos 
adversos desnecessários, com potencial prejuízo à qualidade de vida e 
promoção de ansiedade para uma condição que não traria repercussão 
clinicamente significativa.6

Em relação ao exame de toque retal, este não deve ser utilizado como mé-
todo único de triagem. Contudo, sua inclusão de forma complementar ao PSA 
ou principalmente para avaliação de um ΡЅΑ elevado pode ser explorado. 7,8

Quanto à idade de início da discussão sobre o rastreamento, os estu-
dos e diretrizes internacionais também apresentam alguma variabilidade, 
com a maioria recomendando aos 50 anos ou, menos comumente, aos 45 
anos. Já para os homens com fatores de risco, por terem maior probabi-
lidade de se beneficiarem das estratégias de rastreamento, a recomenda-
ção é que este início ocorra de forma mais precoce, já a partir dos 40 anos. 
Neste grupo, incluem-se os portadores de mutações genéticas em ΒRCΑ1 
ou BRCA2 e portadores da Síndrome de Lynch; negros; homens com histó-
rico familiar de câncer de próstata, principalmente se parente de 1º grau 
diagnosticado com < 65 anos de idade.9–12

Após iniciado, recomenda-se que o intervalo de uma nova triagem ou 
a decisão quanto a sua interrupção sejam personalizados e baseados em 
estratificações de risco. Fatores como preferências do paciente, idade, ní-
veis de PSA anteriores, risco de câncer de próstata, saúde geral, comorbi-
dades e, principalmente a expectativa de vida, devem ser levados em conta 
para esta decisão. 

Para pacientes saudáveis e com expectativa de vida estimada de pelo 
menos 10 anos, a triagem pode ser continuada a cada 2-4 anos, desde 
que se julgue a possibilidade de se beneficiarem de intervenções terapêu-
ticas, se indicadas.
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 � Estadiamento

AJCC13

Tumor primário

Clínico

cT Definição

cTx Não avaliável

cT0 Sem evidência de tumor primário

cTis Carcinoma in situ

cT1 Tumor clinicamente indetectável/não-palpável

  c T1a Achado histológico incidental em 5% ou  
menos da amostra de tecido 

   cT1b Achado histológico incidental em 5% ou  
mais da amostra de tecido

   cT1c Tumor identificado por biópsia por agulha em um ou ambos os 
lobos, mas não palpável

cT2 Tumor confinado à próstata

   cT2a Tumor envolve metade ou menos de 1 lobo

   cT2b Tumor envolve mais da metade de 1 lobo, mas não acomete 
ambos os lobos

   cT2c Tumor envolve ambos os lobos

cT3 Tumor com extensão extraprostática sem fixação ou não 
invade estruturas adjacentes (exceção vesículas seminais)

   cT3a Extensão extraprostática

   cT3b Tumor invade vesículas seminais

cT4
Tumor está fixo ou invade estruturas adjacentes que não 
as vesículas seminais, como esfíncter externo, reto, bexiga, 
músculos elevadores e/ou parede pélvica
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Patológico

pT Definição

pT2 Tumor confinado à próstata

pT3 Tumor com extensão extraprostática sem fixação ou não 
invade estruturas adjacentes (exceção vesículas seminais)

   pT3a Extensão extraprostática (uni- ou bilateral) ou invasão 
microscópica do colo vesical

   pT3b Tumor invade vesículas seminais

pT4
Tumor está fixo ou invade estruturas adjacentes que não 
as vesículas seminais, como esfíncter externo, reto, bexiga, 
músculos elevadores e/ou parede pélvica

*Não há classificação pT1

Linfonodos

N Definição

Nx Não avaliável

N0 Sem metástases em LFN regionais

N1 Metástase em LFN regionais

Metástases

M Definição

M0 Ausência de metástases à distância

M1 Presença de metástases à distância

   M1a Metástases em LFN não-regionais

   M1b Metástases em ossos

   M1c Metástases em outros sítios com ou sem doença óssea
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Grupos histológicos

Grupo Gleason score Padrão Gleason 

1 ≤ 6 ≤ 3+3

2 7 3+4

3 7 4+3

4 8 4+4, 3+5 ou 5+3

5 ≥ 9 4+5, 5+4 ou 5+5

Agrupamento TNM

Estádio T N M PSA Grupo 
histológico

I cT1a-cT2a ou pT2 N0 M0 < 10 1

IIA
cT1a-cT2a ou pT2 N0 M0 ≥ 10 e < 20 1

cT2b/cT2c N0 M0 < 20 1

IIB T1/T2 N0 M0 < 20 2

IIC T1/T2 N0 M0 < 20 3 ou 4

IIIA T1/T2 N0 M0 ≥ 20 1-4

IIIB T3/T4 N0 M0 Qualquer 1-4

IIIC Qualquer N0 M0 Qualquer 5

IVA Qualquer N1 M0 Qualquer Qualquer

IVB Qualquer Qualquer M1 Qualquer Qualquer
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Estratificação de risco14

A estratificação de risco é ferramenta útil para estimativa de risco de recorrência 
ou progressão, auxiliando na definição de estratégias de tratamento.

Tal estratificação é baseada em achados clínicos, laboratoriais e de imagem.

Um exame anatomopatológico adequado é de fundamental importância para for-
necer informações confiáveis sobre o Gleason e demais aspectos patológicos 
necessários para a definição dos grupos de risco.

Grupo  
de risco Critérios

Muito baixo

- Estádio T1c

- Gleason ≤ 6

- PSA < 10 ng/mL

- Menos de 3 fragmentos de biópsia positivos  
com ≤ 50% de comprometimento em cada um

- Densidade de PSA < 0,15 ng/mL/g

Baixo

- Estádio ≤ T2a

- Gleason ≤ 6

- PSA < 10 ng/mL

- Excluídos os pacientes de risco muito baixo (acima)

Intermediário 
favorável

- Gleason ≤ 7 (3+4)

- Somente 1 critério de risco intermediário (estádio T2b 
ou T2c ou Gleason 7 (3+4) ou PSA 10-20 ng/mL)

- Menos de 50% dos fragmentos de biópsia positivos 
(no caso de ISUP 2)

Intermediário 
desfavorável

- Gleason ≤ 7 (4+3)

- Mais de 1 critério de risco intermediário (estádio T2b 
ou T2c ou Gleason 7 (3+4 ou 4+3) ou PSA 10-20 ng/mL)

- Mais de 50% dos fragmentos de biópsia positivos  
(se Gleason 3+4) 

Alto
Qualquer um dos seguintes critérios: 
- Estádio ≥ T3a 
- Gleason ≥ 8 
- PSA ≥ 20 ng/mL

Muito alto

Qualquer um dos seguintes critérios:
- cT3b ou cT4 
- Padrão de Gleason primário 5 (ISUP grau 5) 
- 2 de 3 critérios de alto risco 
- Mais de 4 fragmentos com Gleason ≥ 8
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 � Exames para estadiamento
Exame Indicação

Hemograma

Todos os pacientes

Função hepática (bilirrubinas, 
coagulograma e albumina)

Enzimas hepáticas (AST, ALT)

Função renal

Fosfatase alcalina (FALC)

PSA

Testosterona

RM de pelve

Cintilografia óssea
Riscos intermediário ou alto  
Se FALC elevada ou dor óssea (baixo 
risco e muito baixo risco)

TC abdome
Risco alto ou muito alto

RX tórax

PET/PSMA (se disponível) Riscos muito alto, alto e intermediário 
desfavorável

Sugerimos a realização de uma avaliação hereditária dos pacientes com 
tumores localizados e ancestrais judeus ashkenazi, de risco alto ou muito alto, 
histologia intraductal/ductal e ISUP ≥ 3. O painel mínimo deve conter a análise 
dos genes BRCA1/2, ATM, DNA MMR e genes suspeitos a síndrome suspeita. 
Recomendações embasadas de acordo com o Consenso de Filadélfia.15

 � Considerações e bases científicas para recomendações
Pacientes de riscos muito baixo, baixo e intermediário favorável, assin-

tomáticos e com níveis normais de FALC apresentam baixa probabilidade 
de um achado verdadeiro-positivo na cintilografia óssea. Entretanto, cin-
tilografia óssea pode ser considerada em pacientes de risco intermediá-
rio com PSA > 10. A TC possui baixa sensibilidade e especificidade para 
estadiamento local, sendo a RM o melhor método de estadiamento local, 
apresentando baixa sensibilidade, mas alta especificidade.16,17

O exame de PET/PSMA tem sido extensamente estudado como ima-
gem de estadiamento no diagnóstico inicial e na recidiva bioquímica após 
tratamento radical. Dados do estudo de fase III proPSMA demonstrou 
maior acurácia do PET/PSMA em comparação com exames de imagem 
convencionais em pacientes com cancer de próstata de risco intermedi-
ário desfavorável e alto risco (acurária de 92% versus 65%, P<0.0001).18 
Desta forma, caso disponível, o PET/PSMA pode ser considerado como 
exame de estadiamento em casos de risco intermediário desfavorável e 
alto risco.. Entretanto, deve-se enfatizar que ainda não há dados que de-
monstrem melhores desfechos de tratamento oncológico nos pacientes 
estadiados com PET/PSMA versus estadiamento convencional, que ainda 
é considerado o método de rotina nestes casos.
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 � Tratamento

Doença de muito baixo risco  
e baixo risco
Opção preferencial: vigilância ativa   NE ALTO/FR FORTE  ;

Prostatectomia radical  NE ALTO/FR FRACA ;

RT externa  NE ALTO/FR FRACA ;

Braquiterapia  NE ALTO/FR FRACA .

 � Considerações e bases científicas para recomendações
O prognóstico das neoplasias prostáticas pode variar dentro de um 

mesmo subgrupo de risco, pois tal classificação considera aspectos clíni-
cos e patológicos na sua definição.19

Vigilância ativa tem sido a opção preferencial para pacientes com do-
ença de muito baixo risco e baixo risco.20 Nestes casos, recomenda-se: 

- PSA a cada 3-6 meses;
- RM de próstata a cada 12 meses (idealmente antes da biopsia, para 

programação da mesma);
- Exame de toque retal a cada 12 meses;
- Biópsia prostática confirmatória em 12 meses;
- Avaliação do tempo de duplicação do PSA pode ser informativo;
- Os exames devem ser antecipados se clinicamente indicado;20-23

- Critérios para interrupção da vigilância ativa incluem (não devem ser 
considerados isoladamente para interromper a vigilância ativa, mas, sim, de-
vem levar a uma investigação adicional com RM e/ou biópsia da próstata):

› Modificação do escore de Gleason;
› Aumento do número de fragmentos comprometidos ou do per-

centual de comprometimento dos mesmos;
› Mudança do “T” ou cinética do PSA desfavorável (tempo de du-

plicação do PSA). 
Pacientes com expectativa de vida curta podem ser observados e tra-

tados conforme sintomatologia.
Técnicas de terapia focal com crioterapia, ultrassom focal de alta in-

tensidade (HIFU), entre outros, têm sido avaliadas em estudos clínicos nos 
últimos anos. Entretanto, dados robustos de eficácia e segurança em rela-
ção à desfechos oncológicos de longo prazo ainda não permitem a reco-
mendação de rotina destas modalidades de tratamento em pacientes com 
câncer de próstata de muito baixo ou baixo riscos.
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Doença de risco intermediário
Prostatectomia radical   NE ALTO/FR FORTE  ;

RT externa ± TDA   NE ALTO/FR FORTE  ;

Vigilância ativa   NE BAIXO/FR FRACA ;

Considerar o uso de agonista ou antagonista de LHRH por 4 a 6 meses + RT em 
pacientes com risco intermediário desfavorável   NE ALTO/FR FORTE  ;

O uso de análogo LHRH em associação à RT em pacientes com risco intermedi-
ário favorável não está associada a benefício significativo e, portanto, não deve 
ser indicada de rotina   NE MODERADO/FR FORTE  .24

 � Considerações e bases científicas para recomendações
A vigilância ativa pode ser considerada em pacientes acima de 70 

anos, ou com comorbidades significativas, que apresentam doença de ris-
co intermediário favorável (ver classificação acima).

Pacientes com doença de risco intermediário favorável (ver classifica-
ção acima) não se beneficiam de associação de TDA em concomitância 
com a RT externa.25-27

O uso de agonista ou antagonista de LHRH por 4 a 6 meses está indi-
cado em pacientes com doença de risco intermediário desfavorável, caso 
não tenham contraindicações para a TDA. Dados demonstram melhora na 
recidiva bioquímica, sobrevida câncer especifica e benefício em SG.28-31

Contraindicação para TDA: em especial pacientes com doenças car-
diovasculares significativas, para os quais o risco de mortalidade cardio-
vascular pode aumentar, reduzindo assim o benefício da terapia e aumen-
tando seus riscos.26
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Doença de alto e muito alto risco
RT externa + agonista (ou antagonista) de LHRH concomitante e adjuvante por 18 
a 36 meses   NE ALTO/FR FORTE  ;

Prostatectomia radical com linfadenectomia pélvica: alto risco   NE BAIXO/FR FORTE   e 
muito alto risco   NE BAIXO/FR FRACA  :

Deve-se discutir a conduta cirúrgica aos indivíduos com expectativa de 
vida longa e, idealmente, com apenas 1 fator de risco, reforçando a neces-
sidade de ressecção radical com linfadenectomia estendida.32

Conduta após prostatectomia radical:
- Seguimento clínico e acompanhamento do PSA na maioria dos casos. 
Discutir RT adjuvante em pacientes com tumores pT3b, LFN positivos 
ou ISUP ≥ 4.

Nota: em pacientes selecionados de alto e muito alto risco (com 2 de 3 fatores: 
T3a/b/T4, ISUP ≥ 4, PSA > 40 ng/mL), o uso de abiraterona por 2 anos associado 
à TDA por 3 anos é uma opção de tratamento. Segundo os dados do Stampede, 
houve redução de 47% no risco de sobrevida livre de metástases à distância e de 
40% no risco de morte. A recomendação de abiraterona por 2 anos associada à 
TDA por 3 anos e RT tem evidência suportada em estudo de fase 3 com ganho de 
SG, porém não tem aprovação da Anvisa para esta indicação.33

 � Considerações e bases científicas para recomendações
O seguimento clínico com realização periódica de PSA é a conduta re-

comendada na maior parte dos casos após a prostatectomia radical. A 
realização de RT externa adjuvante pode ser considerada em pacientes 
com tumores pT3b, LFN positivos ou ISUP ≥ 4, uma vez que esta pacientes 
foram muito pouco ou não foram randomizados nos estudos que compara-
ram RT adjuvante com salvamento precoce.34 Contudo, acompanhamento 
cuidadoso e RT de salvamento é a opção preferencial após resultados de 
estudos de fase III (estudos Raves, Radicals e Getug-AFU 17) e metanálise, 
que não demonstraram benefício comparando RT adjuvante versus RT de 
salvamento precoce. 

O uso de TDA é controverso como tratamento adjuvante em pacientes 
com LFN positivos, não devendo ser recomendado de rotina. Para pacien-
tes selecionados com 1 a 2 LFN positivos associados a Gleason 7-10 e 
pT3b-T4 e/ou margem positiva ou 3 a 4 LFN positivos na peça cirúrgica, 
pode-se considerar TDA em associação à RT externa como tratamento ad-
juvante, embora esta estratégia seja baseada somente em dados de estu-
dos retrospectivos   NE MODERADO/FR FRACA  .35,36 
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Fluxograma para tratamento da doença localizada

Doença localizada

Vigilância ativa
(NE alto/FR forte)

Prostatectomia radical
(NE alto/FR fraca)

RT externa isolada
(NE alto/FR fraca)

Braquiterapia
(NE alto/FR fraca)

Muito baixo risco 
e baixo risco

Prostatectomia radical
(NE alto/FR forte)

RT externa ± TDA
(NE alto/FR forte)

Vigilância ativa*
(NE baixo/FR fraca)

Risco intermediário

RT externa + TDA ± Abiraterona**
(NE alto/FR forte)

Prostatectomia radical 
com linfadenectomia pélvica ± RT adjuvante ± 

TDA, conforme critérios acima 
Alto risco (NE baixo/FR forte)

Muito alto risco (NE baixo/FR fraca)

Alto risco e 
muito alto risco

* em casos selecionados (apenas ISUP 2)
** considerar em pacientes com 2 de 3 fatores de risco (T3a/b/T4, ISUP ≥ 4, PSA > 40 ng/ml) ou LFN clínicos positivos

opção preferencial

outras opções
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Recidiva bioquímica
A definição de recorrência bioquímica após a prostatectomia radical mais aceita 
na literatura consiste na elevação de PSA com valor ≥ 0,1 ng/mL, confirmado por 
segundo exame. Importante ressaltar que os estudos Radicals e Getug-AFU 17 
utilizaram o valor de corte de ≥ 0,1 ng/mL para a definição de recidiva bioquímica. 
A recorrência bioquímica após RT é definida como o aumento (confirmado) do 
PSA de ≥ 2 ng/ml após atingir o nadir (critério de Phoenix). Este conceito pode 
ser empregado para pacientes tratados com RT associada ou não à TDA. Outra 
definição, menos empregada na atualidade é o critério Astro definida como 3 
aumentos consecutivos do PSA após atingir o limite basal. Em todos os casos, 
a recidiva bioquímica ocorre quando os exames de imagem não conseguem 
detectar evidência de doença.

Neste cenário, RM ou TC de pelve deve ser recomendada para definir a presença 
de doença sistêmica versus doença locorregional. RX de tórax, cintilografia óssea 
e exames laboratoriais também devem ser realizados (tabela abaixo). Quando 
disponível, o exame PET/PSMA pode ser utilizado, já que estudos randomizados 
demonstraram maior sensibilidade e especificidade na localização de sítios de 
recidiva de câncer de próstata no contexto de recidiva bioquímica com PSA em 
elevação após o tratamento local   NE ALTO/FR FORTE  .37

Parâmetros que auxiliam na localização e na definição de prognóstico da reci-
diva bioquímica38

- PSADT pós-RT
- Intervalo até recidiva bioquímica
- Margens positivas

RT de salvamento

RT de salvamento pode ser utilizada em pacientes com recidiva no leito 
prostático, podendo também ser expandida até cadeias de drenagem pél-
vica, diminuindo o risco de recorrências sistêmicas. Contudo, impacto em 
SG é controverso, especialmente em homens idosos e/ou com comorbi-
dades significativas.39

O uso de TDA neste cenário tem sido motivo de confusão as luzes dos novos 
dados. Considerar associar TDA nos pacientes com PSA pré-RT acima 0,5 
ng/mL. Outros critérios de risco de progressão para doença metastática 
que podem ser levados em conta é tempo de duplicação de PSA curto, reci-
diva menor que 3 anos da prostatectomia e ISUP ≥ 8. O tempo de uso de 
TDA varia de 6 meses (benefício no estudo Getug 16) até 2 anos (benefício 
no estudo Radicals-HD).40
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Prostatectomia de salvamento

Pode ser uma opção naqueles pacientes tratados inicialmente com 
RT e que apresentam recidiva local confirmada por biópsia. Contudo, 
deve-se discutir os riscos e benefícios do procedimento com o paciente, 
já que a morbidade e o risco de efeitos adversos são elevados com tal 
procedimento.41

TDA isolada

O uso de TDA na recidiva bioquímica é controverso e sua utilização não 
deve ser realizada como rotina, principalmente em pacientes candidatos à 
terapia de salvamento local.42 Pacientes com doença de alto grau, Gleason 
8-10, tempo de duplicação de PSA menor que 6 meses apresentam maior 
risco de progressão e morte por câncer de próstata. Nestes casos o uso 
de agonista ou antagonista de LHRH de forma precoce parece ter impacto 
no desfecho clínico. Deve-se avaliar as características clínicas e comorbi-
dades dos pacientes e ponderar riscos e benefícios do início TDA, já que 
no cenário de recidiva bioquímica o risco de mortalidade por câncer de 
próstata ainda é menor que o risco de morte por outras causas. A inclusão 
em estudos clínicos deve ser estimulada neste cenário.

O uso de TDA intermitente neste cenário tem seu papel e demonstrou não ser 
inferior a TDA contínuo. Além de ser efetivo, o uso de intermitência melhora 
a qualidade de vida, principalmente por melhora nos fogachos, libido e sin-
tomas urinários. 35% dos pacientes recuperaram a testosterona, sendo que 
29% dos pacientes inicialmente potentes recuperaram a potência.

Outra estratégia que recentemente demonstrou benefício em relação à 
redução do risco de progressão para doença metastática em pacientes 
com recidiva bioquímica de alto risco (PSA > 1 ng/mL pós-prostatectomia 
e PSA > 2 ng/mL após RT, com tempo de duplicação do PSA < 9 meses) 
e sem possibilidades de resgate local é o uso de TDA + Enzalutamida, ou 
Enzalutamida isoladamente. Nestes casos, recomendamos fortemente 
intermitência para aqueles com boa resposta na semana 37, poupando 
toxicidades, melhorando qualidade de vida e reduzindo custos.43,44
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ANEXO 1  


Sistema Grade de níveis de evidência 
e força da recomendação
Níveis de evidência


Nível Definição Implicações Fonte de informação


Alto
Há forte confiança de que 
o verdadeiro efeito esteja 
próximo daquele estimado.


É improvável que 
trabalhos adicionais irão 
modificar a confiança na 
estimativa do efeito.


- Ensaios clínicos bem 
delineados, com amostra 
representativa.
- Em alguns casos, estudos 
observacionais bem 
delineados, com achados 
consistentes*.


Moderado Há confiança moderada no 
efeito estimado.


Trabalhos futuros 
poderão modificar a 
confiança na estimativa 
de efeito, podendo, 
inclusive, modificar a 
estimativa.


- Ensaios clínicos com 
limitações leves**.
- Estudos observacionais bem 
delineados, com achados 
consistentes*.


Baixo A confiança no efeito é 
limitada.


Trabalhos futuros 
provavelmente terão 
um impacto importante 
em nossa confiança na 
estimativa de efeito.


- Ensaios clínicos com 
limitações moderadas**.
- Estudos observacionais 
comparativos: coorte e caso 
controle.


Muito 
baixo


A confiança na estimativa 
de efeito é muito limitada.
Há importante grau de 
incerteza nos achados.


Qualquer estimativa de 
efeito é incerta.


- Ensaios clínicos com 
limitações graves**.
- Estudos observacionais 
comparativos presença de 
limitações**.
- Estudos observacionais não 
comparados***.
- Opinião de especialistas.


Força de recomendação


Público alvo Forte Fraca (condicional)


Gestores
A recomendação deve ser 
adotada como política de saúde 
na maioria das situações


É necessário debate substancial e envolvimento 
das partes interessadas


Pacientes


A maioria dos indivíduos 
desejaria que a intervenção 
fosse indicada e apenas um 
pequeno número não aceitaria 
essa recomendação


Grande parte dos indivíduos desejaria que a 
intervenção fosse indicada; contudo alguns 
indivíduos não aceitariam essa recomendação


Profissionais 
de saúde


A maioria dos pacientes 
deve receber a intervenção 
recomendada


O profissional deve reconhecer que diferentes 
escolhas serão apropriadas para cada paciente 
para definir uma decisão consistente com os seus 
valores e preferências


Diretrizes de tratamentos oncológicos


Fonte: Elaboração Grade working group - <htp://www.gradeworkinggroup.org>. *Estudos de coorte sem limitações metodológicas, com 


achados consistentes apresentando tamanho de efeito grande e/ou gradiente dose resposta. **Limitações: vieses no delineamento do 


estudo, inconsistência nos resultados, desfechos substitutos ou validade externa comprometida. ***Séries e relatos de casos.
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